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1．序論 
1-1．ATPとは何か 
アデノシン三リン酸ことATPは人間を始めとする地球上のほとんどの生物がエネルギー源とする分子である。
これを加水分解することでその反応の前と後のエネルギー差を筋肉や脳の活動に役立てている。 
ATP → ADP + Pi 
幅広い生物が利用することから「生体エネルギーの通貨」とも呼ばれている。 
 
1-2．FoF1とは何か 
ATP を生体内で合成するのが FoF1-ATP 合成酵素（以下 FoF1）である。この FoF1 が生体内でほとんどの
ATPを合成している。幕の内と外の電気化学ポテンシャル差によってプロトンが移動によりFoが回転する。そ
の回転がγシャフトを介してF1に伝わりβサブユニットが構造変化するとATPが合成される。 
 
 
 
 
 
 
 
1-3．F1-ATPaseとはなにか 
本研究室で研究対象となっているのがFoF1のF1-ATPase（以下F1）である。このF1は単独ではATPを加
水分解する活性を持つ。F1には回転方向によってその反応が逆転するという性質を持っている。 
 
1-4．F1の回転観察 
F1は直径10 nm程度であるため、光学顕微鏡でその回転を直接観察すること
はできない。そこで F1 をカバーガラスに取り付け、二量体ポリスチレンビーズ
をγシャフトに取り付け、ビーズの回転を通してF1の回転を観察する。 
F1はATP高濃度下では連続した回転を観察できるが、低濃度化では120°ご
との3点ステップ回転が観察される。F1は1ステップ回転ごとにATPを1つ消
費することが知られている[1]。また120°回転するごとにそのβサブユニットは
その化学状態を変化させる。 
 
1-5．先行研究 F1-ATPaseのポテンシャル推定[2] 
ATP低濃度で3点ステップする姿はあるポテンシャルにトラップされてある角度を中心として揺れていたビー
ズがステップ回転と化学状態の変化し、新たなポテンシャルのある角度で揺れということを繰り返していること
が想起される。このF1の回転の背後にあるポテンシャルを推定した鳥谷部らにより明らかにされた[2]。 
この研究によって推定されたポテンシャルが以下のグラフである。グラフでの色分けは分類された各状態を表
している。グラフaはトラジェクトリを各状態に色分けし
ている。グラフbは解析の結果から推定されるポテンシャ
ルが各状態に色分けされ、ATP1 つから得られる化学自由
エネルギー変化Δμの間隔でプロットされている。グラフ
c はトラジェクトリの角度分布が黒線で、化学状態が変化
した角度のヒストグラムが各色別で示されている。 
 この結果から化学状態の変化はポテンシャルの交点でス
イッチしていることがわかる。 
 
1-2-2．交点スイッチによって予測される∆μ = 𝑄𝑟𝑜𝑡 
 この交点スイッチであることから『F1-ATPase は ATP の加水分解による自由エネルギーを回転自由度の運動
だけで放出している』と予測できる。このことを以下で順を追って解説する。 
最初にポテンシャル間の交点の手前でスイッチする場合、回転自由度以外からの吸熱Qintにより次のポテンシ
ャルを駆け上がり、そこからポテンシャルを下りながら回転自由度での発熱Qrotがおきる。このときQrot＞Δ
μとなっている。 
次にスイッチが交点より先で起こる場合、まず回転自由度での吸熱が起こり前のポテンシャルを駆け上がった
位置でスイッチが起きる。そこで回転自由度以外への発熱が起こって次のポテンシャル位置に納まってから次の
ポテンシャルを下る。この際回転自由度での発熱から吸熱を差し引いたここでの Qrot がΔμより小さくなり一
致しない。 
   
 
一方ポテンシャルの交点でスイッチが起こる場合は下の図から発熱から吸熱を引いたここでの Qrot はΔμと
一致する。 
 
以上から交点スイッチであれば『F1-ATPase は ATP の加水分解による自由エネルギーを回転自由度の運動だ
けで放出している』ということが予測できる。このことは鳥谷部による別の実験で確かめられている[3]。 
図 交点スイッチではない場合の収支
の概略図。交点の手前でのスイッチ
(左)、交点の奥でのスイッチ(右) 
2．本論 
 F1 の合成方向回転に関して川口、沙川、佐々による研究[5]で「低濃度ヌクレオチド条件において合成方向回
転で内部散逸𝑄𝑖𝑛𝑡 ≠ 0である」と理論的に予想された。つまり合成方向である溶液条件ではΔμ ≠ 𝑄𝑟𝑜𝑡、交点ス
イッチではないとの予想が示された。この研究では鳥谷部による研究[2][3]についても理論的に説明している。 
2-1．結果 
この予想に答えるべく合成方向回転でのポテンシャル推定を試みたが、残念ながら解析に値するデータを得る
ことができなかった。主に行った実験条件とその結果について以下に示す。 
1．先行研究[2]同条件 
MgATP 0.5μM  MgADP 2.5μM  Pi 1mM 
50mM KCl  1mM MgCl2  50mM  MOPS-KOH 
加水分解方向のポテンシャル推定[2]との比較を目的としてこの実験条件を選んだ。 
    
2．高濃度ADP下 
MgATP 0.5μM  MgADP 100μM  Pi 1mM 
50mM KCl  1mM MgCl2  50mM  MOPS-KOH 
ADPが高濃度であれば合成方向への回転がスムーズになるのではという発想のもとこの実験条件を選んだ。 
    
2-2．結果から考えられる失敗の原因 
以上の得られた解析データは議論の対象となれるデータではない。その失敗の原因は主に2つ考えられる。 
2-2-1．失敗の原因1 不十分なステップ数 
十分なステップ数を記録する前にガラスから粒子が剥がれてしまい、解析に必要な 1500 ステップを得ること
が出来なかった。いずれの結果も550ステップ余りにとどまっている。ただし解析に必要なステップ数に達して
いないことは結果にそれほど大きな影響は与えていないと考えている。次項で示した2つの図は私が観察した加
水分解方向でのポテンシャル推定の予備実験の結果である。この2つの図の違いは解析に用いたステップ数にあ
る。左の図は実験観察で得られた全てのステップを使って推定したポテンシャルである。右の図はそのトラジェ
クトリをわざと途中で切り、580ステップにして解析した結果である。ステップ数が少なくなったところポテン
図 2.1 先行研究同条件で推定され
たポテンシャルと角度分布 
図 2.2 高濃度ADP下で推定され
たポテンシャルと角度分布 
シャルに変化はあまり見られない。よってステップ数が足りないことが結果に大きな影響を与えるとはそこまで
考えられないが、加水分解方向での先行研究と比較し議論することを考えると十分なステップ数を観測すること
は必要不可欠である。 
 
2-2-2．失敗の原因2 バックステップの存在 
上述した鳥谷部による推定方法[2]ではバックステップの存在
を想定していない。そのため正しく解析することが出来ていない
と考えられる。バックステップとはここでは合成方向を正の回転
と考えているので、加水分解方向へのステップ回転のことである。
右のトラジェクトリを見ると、全体では合成方向へステップ回転
しているのだが、所々で加水分解方向へバックステップしている
のが見て取れる。 
2-3．失敗からの考察 
  
 上の2つの図を比較して谷の深さの違いに目が行く。失敗した合成方向回転の結果は3つの角度分布が融合し
ている。それゆえに山と山の間の角度での化学状態の分類が正確に行われず図2.1，2.2の形のポテンシャルが推
定されたと考えられる。例えば図 2.1の状態変化した角度の分布をみると、オレンジの分布が全体的に広がって
いるのが見て取れる。これは角度分布のオレンジの山が裾広く分布していることを反映しているように考えられ
る。同様に図2.2では青い分布が全体的に散布されてしまっている。 
まとめるとバックステップを含むことも合わせて綺麗なデータを得られる、手順や溶液条件、トルクのかけ方
と言った実験方法を発見することが出来なかった。 
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図 2.3 ステップ数の減少が
推定されるポテンシャルに
与える影響 
図2.4 バックステップを含むトラジェクトリ
（先行研究同条件） 
図 2.5 合成方向回転の結果(左)と加
水分解方向回転のポテンシャル推定
の予備実験(右)での粒子の角度分布 
